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1. INTRODUCCIÓN. 
Actualmente unos de los aspectos más interesantes a los que se enfrenta la 
comunidad científica odontológica y médica es la posible conexión entre los 
procesos inflamatorios crónicos orales de origen infeccioso y el estado de salud 
sistémico. La enfermedad periodontal es el principal exponente de los procesos 
inflamatorios crónicos orales, pero no es el único. La periodontitis apical de 
origen endodoncico es el otro proceso inflamatorio sobre el que haremos 
hincapié, su posible relación con la cardiopatía isquemica es el motivo de este 
trabajo. 
La “medicina periodontal” se ha ido desarrollando en los últimos años como 
una medicina que se centra en las relaciones entre la enfermedad periodontal 
(EP) y las patologías sistémicas o generales, estudiándolas en grupos 
humanos y/o en modelos animales (1). Son numerosos los estudios 
epidemiológicos que han encontrado asociación entre el estado de salud 
general y la EP.  Así, se ha descrito la asociación de la EP con la diabetes 
mellitus (DM) (2,3), la cardiopatía isquémica (CI) y el infarto de miocardio (4-7), 
el parto prematuro y/o de recién nacidos de bajo peso (8,9), enfermedades 
respiratorias (10), la osteoporosis en mujeres postmenopáusicas (11) y la 
pérdida prematura de memoria y de capacidad para el cálculo (12).  
 A finales del s.XIX, Miller (1894) demostró la presencia de bacterias en la 
pulpa dental enferma. En 1900, Hunter plantea la posibilidad de que los 
microorganismos presentes en la boca puedan difundirse a todo el cuerpo, 
provocando enfermedades sistémicas. A partir de entonces la profesión médica 
despierta un notable interés en la importancia de la pulpa dental y los tejidos 
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infectados de la cavidad bucal. Al inicio de la segunda década del s. XX se 
realizan varios estudios (Davis 1912, Billings 1914, Rosenow 1914) y se 
publican  trabajos sobre el efecto que los tejidos enfermos, incluidos los orales, 
tenían sobre la enfermedad sistémica. La Teoría de la Infección Focal termina 
de conformarse gracias a los estudios de Daland (1916), Gilmer (1916), Hunter 
(1921), y Thompson (1925): la difusión de microorganismos, o sus toxinas, a 
través del cuerpo, desde un foco de infección circunscrito en un tejido concreto, 
iniciaría o exacerbaría la enfermedad sistémica, produciendo daños en un 
tejido distante.  Rhein et al. (1926) llega a justificar la extracción de dientes 
sanos para prevenir supuestas infecciones focales. Rhoads y Dick (1932) 
consideraron a todos los dientes endodonciados como probables focos de 
infección y determinaron que la extracción dentaria en varios individuos 
mejoraba su estado de salud. En Estados Unidos, la reacción en contra del 
tratamiento endodóncico fue tan fuerte que la enseñanza de las técnicas 
clínicas en endodoncia se detuvo por completo en la mayoría de los centros 
formativos, a favor de las extracciones dentales (Grossman, 1971). El avance 
de la endodoncia se retrasa, así, más de 40 años. 
 En 1940, Reimann & Havens sugirieron que la  opinión expresada por 
Hunter 30 años antes había sido mal interpretada. Afirmaron que Hunter había 
señalado como culpable de la enfermedad sistémica a los “malos dientes 
postizos y coronas, y no a los abscesos apicales de las pulpas dentales”. En 
revisiones de la literatura y de los experimentos que habían realizado, Reimann 
& Havens concluyeron que “la eliminación de las infecciones locales con la 
esperanza de influir en los síntomas generales o a distancia, y en la 
enfermedad, debía considerarse como un procedimiento experimental no 
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exento de riesgos”.  Según Dussault y Sheiham (1982), el surgimiento de la 
teoría de la Infección Focal,  se debió tanto a factores sociales y económicos 
como a  la validez científica de la época. En la década de 1940 ya existían 
suficientes datos científicos disponibles para desacreditar la teoría de la 
Infección Focal, y aunque la Junta Dental de Reino Unido mantuvo su apoyo a 
la teoría, ya se habían conseguido los objetivos acordes a la profesión y la 
teoría había perdido su popularidad. 
Sin embargo, recientemente el tema de  la Infección Focal ha vuelto a 
resurgir una vez más con la publicación de trabajos de revisión científica 
(13,14). Un libro muy popular de Meinig (15) se preguntaba si la profesión 
dental había elegido ignorar un concepto bastante importante e investigado en 
relación con la salud general de la población, poniendo en duda el papel del 
tratamiento endodóncico y su importancia en el efecto a largo plazo en la salud 
de un individuo (16).  
En este trabajo se revisa el estado del conocimiento respecto a la 
posible asociación entre la cardiopatía isquémica y las variables endodóncicas, 
prevalencia de enfermedad periapical y frecuencia de tratamiento de 
conductos.  
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1.1. CARDIOPATÍA ISQUÉMICA 
 
La cardiopatía isquémica (CI) engloba un conjunto de enfermedades del 
corazón cuyo origen radica en la incapacidad de las arterias coronarias para 
suministrar la sangre necesaria a un determinado territorio del músculo 
cardíaco, lo que trae como consecuencia un menor aporte de oxígeno al 
corazón y ,por tanto, un desequilibrio entre el suministro de oxígeno- sustratos 
y la demanda cardíaca (17)(18). La isquemia debida a una obstrucción del 
riego arterial causa, además de hipoxemia, un déficit de sustratos necesarios 
para la producción de ATP, y un acumulo anormal de productos de desecho del 
metabolismo (19)(20). 
Según la Organización Mundial de la Salud (OMS), cada año mueren por 
enfermedad cardiovascular 17 millones de personas en el mundo, lo que 
supone la principal causa de mortalidad y de incapacidad, justificando un tercio 
de todos los fallecimientos. Más de 1/3 de las muertes en países desarrollados 
y un 50% de las de origen cardiovascular son atribuibles directamente a  la 
cardiopatía isquémica (21).  
 
Por lo que a la patología cardiovascular se refiere, tiene una alta 
prevalencia entre la población adulta y se encuentra entre las principales 
causas de muerte en el mundo occidental. Engloba una gran variedad de 
alteraciones cardíacas y circulatorias tanto del sistema arterial como venoso, 
entre las que se encuentran las arritmias cardíacas, las lesiones valvulares, la 
patología isquémica y la insuficiencia cardíaca entre otras. De todas ellas, la 
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cardiopatía isquémica es la alteración más interesante en cuanto a su posible 
relación con las enfermedades inflamatorias orales (22) . 
Entre los procesos de índole aterosclerótico reconocidos como 
enfermedad cardiovascular (ECV) se encuentra la cardiopatía isquémica (CI), 
se suelen emplear términos sinónimos como isquemia del miocardio, 
insuficiencia coronaria o enfermedad coronaria. La obstrucción de las arterias 
coronarias por aterosclerosis, enfermedad crónica  que involucra a las arterias 
de mediano y gran calibre, tanto en su capa muscular como en la elástica, está 
presente en más del 90 % de los casos de CI (19).  
Las manifestaciones clínicas de la  cardiopatía isquémica son: afectación 
de arterias coronarias por un estrechamiento u oclusión dando lugar a una 
irrigación deficiente del corazón, manifestada por: (23) 
• angina de pecho (la disminución reversible del flujo sanguíneo coronario 
produce isquemia miocárdica que se traduce en dolor torácico agudo),  
• infarto agudo de miocardio (IAM, donde el flujo coronario disminuido 
produce isquemia miocárdica total en un área del músculo cardíaco, con 
necrosis de las células miocárdicas y afectación irreversible), y 
• muerte súbita de origen coronario. 
 
La definición clásica de la angina de pecho data de 1768 cuando la 
define Heberden “Una sensación de dolor opresivo, por lo general localizada en 
el centro del pecho, que con frecuencia se desencadena  al andar o subir 
cuestas, pero que se alivia con el reposo… y que en muchas ocasiones se 
sigue, en un plazo más o menos largo, de la muerte del sujeto”. Al no conocer 
la causa del dolor lo denominó “angina de pecho” por la similitud con los 
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dolores anginosos de otra localización. Edward Jenner (la historia de la 
medicina lo recuerda como el inventor de la vacuna) fue el encargado de 
realizar la autopsia a un colega que padecía estos síntomas y que pidió que a 
su muerte se le practicara la autopsia. Jenner descubrió que el mal se 
originaba en las arterias coronarias, la describe como “osificación de las 
coronarias” probablemente por estar fuertemente calcificadas. Este 
descubrimiento no se hizo público por preservar la salud de su jefe, el 
prestigioso cirujano John Hunter que también padecía angina de pecho. 
Las arterias responsables del riego del corazón son las arterias 
coronarias, llamadas así porque parece que forman una corona en torno al 
mismo. Cuando una de las arterias coronarias se obstruye de forma parcial, se 
produce una estenosis o estrechez de la luz interior de la misma que dificulta el 
paso de la sangre a su través. La obstrucción se debe al desarrollo de una 
placa de ateroma en la pared de la arteria, que está compuesta de lípidos y 
distintas clases de células. Si la estenosis no es muy importante, la sangre que 
la atraviesa puede ser suficiente y el funcionamiento será normal. Cuando la 
obstrucción es más importante, la sangre que pasa a su través puede bastar 
para que no haya problemas en reposo; pero cuando sometemos al corazón a 
un esfuerzo más exigente, éste requiere más energía, más sangre y la 
obstrucción impiden que el flujo aumente. La situación de desequilibrio que 
sucede entre lo que el corazón demanda y lo que puede aportar la circulación 
coronaria la denominamos isquemia.  
La isquemia miocárdica puede tener una serie de consecuencias, desde 
ser un fenómeno transitorio que se soluciona sin secuelas (cuando cesa la 
causa que lo ha desencadenado, el ejercicio) hasta situaciones más 
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complicadas, como cuando un arteria coronaria se obstruye por completo. Esto 
último sucede de forma brusca al romperse una placa de ateroma ya existente. 
La interacción entre los materiales del interior de la placa y la sangre circulando 
da lugar a la formación de un trombo que termina por cerrar el paso de sangre 
a través de la arteria. Las consecuencias del cuadro dependerán del tiempo 
que la arteria permanezca obstruida. Si este tiempo es prolongado –más de 
una hora- el miocardio consume sus reservas energéticas, no pudiendo 
mantener los procesos vitales básicos. La muerte o necrosis del miocardio por 
falta de riego coronario se denomina infarto de miocardio. Las consecuencias 
de un infarto de miocardio varían dependiendo de que aparezcan o no 
complicaciones y del tamaño de la zona muerta. Aunque las complicaciones 
pueden ser de muchos tipos, las más temibles en los primeros momentos son 
las arritmias ventriculares, que pueden llegar a causar la muerte del paciente. 
En España se producen alrededor de 70000 infartos de miocardio al año, y de 
ellos casi 30000 mueren de forma súbita en los primeros momentos, antes de 
poder llegar al hospital (24). 
La estimación realizada de la magnitud del problema de la CI entre 1997 
y 2005 apunta a que el envejecimiento de la población aumentará por sí mismo 
el número de casos de IAM y angina inestable en España (24). La CI es una de 
las principales causas de muerte a partir de los 40 años en los hombres y de 
los 64 años en las mujeres, causando el 70% de los fallecimientos a partir de 
los 75 años de edad (25). 
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Los principales factores de riesgo cardiovasculares considerados son: 
• No Modificables (historia familiar de enfermedad cardiovascular precoz y 
enfermedad ateroesclerótica establecida, aunque está última puede 
mejorarse en respuesta a tratamientos); Constitucionales (edad, sexo, 
raza); 
• Modificables clásicos (stress, sedentarismo, tabaquismo); Metabólicos 
(hiperglucemia, hipercolesterolemia, hiperuricemia, hipertrigliceridemia, 
hiperinsulinismo e insulino-resistencia, hipotiroidismo) y Hemodinámicos 
(HTA, Hipertrofia de ventrículo izquierdo (HVI)).  
 
Los nuevos factores emergentes de riesgo cardiovascular son:  
• Inmunológicos (Proteína C-reactiva, Lp-PLA2 (Lipoproteína-asociada a 
fosfolipasa A 2) y Hematológicos (Velocidad de sedimentación 
glomerular (VSG), recuento leucocitario, fibrinógeno y factores de la 
coagulación) (21).  
 
En la última década se ha hecho patente el importante papel que 
desempeña la inflamación en la aterogénesis y en las manifestaciones clínicas 
de la enfermedad coronaria. Las denominadas placas activas o vulnerables, 
que son responsables de la aparición de eventos coronarios agudos, como el 
infarto de miocardio y la angina inestable, contienen  numerosas marcadores  
inflamatorios como la proteína C reactiva, en respuesta a un proceso infeccioso 
como pudiera ser la enfermedad periodontal (26). 
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El proceso causal es la arterioesclerosis desarrollada a lo largo de años 
como consecuencia de una serie de factores genéticos y ambientales.  
Particular importancia revisten los denominados  factores de riesgo, 
entre los cuales los más importantes son la hipertensión, el tabaquismo, la 
dislipemia y la diabetes, infiltración de partículas de colesterol LDL en su 
interior (la oxidación de estas partículas de colesterol LDL en su interior pone 
en marcha un proceso que incluye la atracción de monocitos, que se convierten 
en macrófagos, la migración de células musculares lisas de la capa media,…) 
Con el tiempo se forma la placa de ateroma que protruye la luz del vaso, 
estrechándola de forma progresiva. Esta placa consta de un núcleo, rico en 
lípidos y una capsula fibrosa. Las consecuencias de la ateroesclerosis 
coronaria pueden derivarse  de la estenosis que estas placas producen; pero 
también pueden deberse al proceso de rotura de la placa. Cuando una placa 
ateromatosa se rompe, el contenido del núcleo, que incluyen materiales 
altamente trombogénicos, se pone en contacto con los elementos circulantes 
de la sangre, lo que puede dar lugar a un trombo que termina de ocluir la luz 
del vaso. Tanto en los cambios iniciales de la ateromatosis como en la rotura 
de la placa intervienen fenómenos inflamatorios. La relación de la enfermedad 
coronaria con marcadores sistémicos de la inflamación o con enfermedades 
inflamatorias es un fenómeno a explorar que puede suponer una nueva  vía 
para prevenir y tratar la enfermedad coronaria. 
 
Existen, a grandes rasgos, dos formas de evolución de la cardiopatía 
isquémica: 
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• Evolución progresiva a lo largo de los años hacia obstrucciones cada vez 
más graves, fibrosas, que provocan una angina estable de esfuerzo. 
• Evolución acelerada, a partir de placas pocos obstructivas que se 
rompen y ocluyen de forma aguda la luz de una arteria coronaria, dando 
lugar a los síndromes coronarios, dependiendo de la mayor o menor 
duración de la obstrucción. 
Estos dos tipos de evolución pueden coexistir en el mismo paciente, puesto 
que en el árbol coronario de un enfermo puede haber lesiones en distinto grado 
de evolución. 
Hace tiempo que se sabe de la existencia de ciertas asociaciones 
estadísticas derivadas de la epidemiologia que permiten predecir que unas 
personas tienen más riesgo que otras de padecer un infarto de miocardio. De 
ahí se deriva el concepto de “factor de riesgo”, éstos  hoy son bien conocidos 
y numerosos, pero los más importantes son la hipertensión arterial, el 
tabaquismo, los niveles elevados de colesterol en sangre y la diabetes. Otros 
factores de riesgo tienen relación con los anteriores son la obesidad  el 
sedentarismo. Existen otros cuya participación es compleja, como el estrés y 
otros cuya importancia empezamos a entrever. Además se consideran factores 
de riesgo la edad, el sexo masculino y los antecedentes familiares, lo que 
probablemente traduce la importancia del sustrato genético. Los factores de 
riesgo tienen una acción aditiva, cuando no potenciadora, sobre el riesgo de 
padecer un infarto; por ello su abordaje debe basarse no en uno concreto, sino 
en la modificación del perfil de riesgo mediante una estrategia integrada, 
suponiendo esto un cambio en el estilo de vida. 
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El inicio y desarrollo progresivo de la placa de ateroma puede 
comenzar a edades tempranas, iniciándose con alteraciones en la función del 
endotelio producidas por la acción de los factores de riesgo. (27,28)  
El endotelio es un complejo órgano capaz de producir una serie de 
sustancias con acciones antiadherentes, antitrombóticas y vasodilatadoras. 
Cuando estas acciones se ven deprimidas se produce un aumento de la 
permeabilidad a partículas circulantes de colesterol ligado a lipoproteínas de 
baja densidad (LDL) que, una vez dentro de la pared del vaso, sufren un 
proceso de oxidación. Los siguientes cambios tienen un importante 
componente de elementos inflamatorios, liberándose una serie de sustancias 
que atraen a los monocitos circulantes, hacen que se adhiera al endotelio y que 
penetren en su interior. Allí captan las partículas lipídicas convirtiéndose en 
macrófagos; finalmente sufren un proceso de muerte por apoptosis y liberan su 
contenido lipídico, que confluirá para formar un núcleo creciente de grasa 
extracelular que constituye el core de la placa de ateroma. Al mismo tiempo se 
produce una migración de células musculares lisas modificadas procedentes de 
la capa media y la síntesis de elementos de matriz extracelular –colágeno- 
tendente a reforzar la cápsula externa de la placa. El crecimiento inicial de la 
placa es excéntrico, hacia fuera sin protruir la luz del vaso, es lo que se conoce 
como remodelado negativo. En fases avanzadas es cuando se protruye hacia 
la luz del vaso, estrechándola. 
La rotura de la placa o en menor grado una erosión o fisura permite que 
la sangre circulante se ponga en contacto con los elementos constitutivos del 
interior de la placa, entre los cuales existen algunos altamente trombogénicos, 
como el factor tisular. (27) (29) 
Máster Oficial en Ciencias Odontológicas                                        Benito Sánchez Dominguez                                                             
 
~ 19 ~ 
 
Se produce así un trombo que contribuye a incrementar bruscamente el 
grado de obstrucción coronaria. Los mecanismos fibrinolíticos de la sangre en 
ocasiones lisan el trombo si este es lábil, pero si el poco lábil y su extensión 
ocluye totalmente la arteria, se produce un fenómeno de isquemia completa y 
duradera que produce la necrosis del miocardio tributario de la arteria 
obstruida. El trombo que produce una obstrucción parcial puede disolverse 
espontáneamente antes de que la isquemia dé lugar a una necrosis. La 
manifestación clínica puede adoptar la forma de angina inestable, pero el 
trombo suboclusivo tras una lisis más o menos compleja, es invadido por 
elementos formes procedentes de la arteria y  por componentes de la matriz 
extracelular, creciendo abruptamente y aumentando el grado de obstrucción de 
la arteria. 
El estrés mecánico a que está sometidas las distintas regiones de la 
placa de ateroma es diferente, lo que hace que la rotura se produzca 
habitualmente allí donde es mayor, que es la zona de unión entre placa y 
arteria indemne. La tensión viene condicionada por pertenecer a un órgano con 
una actividad contráctil permanente. 
Los fenómenos inflamatorios activos se traducen en la acumulación, en 
las zonas de rotura, de células inflamatorias que segregan diversas 
metaloproteinasas de matriz que digieren la matriz extracelular y debilitan la 
cápsula de la placa. (27)(30)  
El por qué se produce este fenómeno es algo que aún no está claro: si bien el 
propio proceso de ateroesclerosis es un proceso inflamatorio difuso, pero con 
manifestaciones locales, se ha especulado que procesos inflamatorios externos 
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podrían influir en él. Así durante un tiempo el interés se centró en una posible 
etiología infecciosa de la ateroesclerosis, implicando a agentes como la 
Chlamydia pneumoniae. Mayores expectativas parecen ofrecer la relación con 
procesos inflamatorios crónicos. 
La inflamación desempeña un papel clave en la enfermedad coronaria y 
en otras manifestaciones de la ateroesclerosis. Las células inmunológicas se 
encuentran en las lesiones ateroescleróticas iniciales: sus moléculas efectoras 
aceleran la progresión de dichas lesiones y la activación de la inflamación 
puede desencadenar síndromes coronarios agudos. La ateroesclerosis, 
principal causa de la enfermedad coronaria, es una enfermedad inflamatoria en 
la cual los mecanismos inmunitarios interactúan con los factores de riesgo 
convencionales para iniciar, propagar y activar las lesiones del árbol coronario. 
La mayor parte de estas células son macrófagos y linfocitos T. Muchas de 
estas celular inflamatorias presentan signos de activación y producen 
citoquinas. La plaqueta es la principal célula sanguínea en llegar a escena de la 
activación endotelial. 
Se ha estudiado la asociación entre la ateroesclerosis y cardiopatía 
isquémica con bacilos gramnegativos como Chlamidya pneumoniae, pero ésta 
no causa ateroesclerosis en animales, aunque puede estimular la progresión 
de la enfermedad y la activación de la placa.  
Tras distintos estudios con Helicobacter pylori y Micoplasma 
pneumoniae que son dos patógenos también relacionados con la patogénesis 
de la enfermedad coronaria, así como el Citomegalovirus (muy importante en la 
ateroesclerosis relacionada con el rechazo tardío en los trasplantados) y 
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patógenos periodontales como Porphyromonas gingivalis y Actinobacillus 
Actinomycetemcomitans ( en modelos animales han demostrado una 
ateroesclerosis acelerada) parece ser que la carga microbiana global de un 
paciente con varias infecciones crónicas simultaneas podría ser más 
importante para promover la ateroesclerosis que un agente infecciosos único.  
(27) (31) 
Existen varias posibles causas por las cuales los agentes infecciosos 
pueden inducir o acelerar la ateroesclerosis: (32)  
• La invasión directa de la pared de los vasos causando una respuesta 
inflamatoria que conlleva un aumento local de linfocitos y macrófagos y 
la producción de citoquinas y factores de crecimiento tisulares. La 
liberación local de endotoxinas (lipopolisacáridos) podría incrementar la 
fagocitosis de esteres de colesterol por los macrófagos para formar 
células espumosas. 
• La similitud molecular de las proteínas de golpe de calor humanas y las 
proteínas de determinados microbios puede provocar una respuesta 
inmunitaria. 
• El efecto sistémico indirecto de infecciones remotas produce una 
liberación sistémica de lipopolisacáridos, causando una lesión endotelial 
y un aumento generalizado de citoquinas con activación de marcadores 
inflamatorios y estimulación de procoagulantes, lo que lleva a la 
aparición de trombosis e isquemia aguda. 
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• La presencia de citoquinas que interaccionen con lipoproteínas que 
indirectamente predispongan a los pacientes a la aterosclerosis.  (33) 
(Fig. 1) 
 
Fig.1. Posibles mecanismos de inducción de ateroesclerosis y cardiopatía 
isquémica por enfermedades infecciosas.
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1.2. RELACIÓN ENTRE LOS PROCESOS INFLAMATORIOS 
CRÓNICOS ORALES Y LA CARDIOPATÍA ISQUÉMICA. 
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1.2. RELACIÓN ENTRE LOS PROCESOS INFLAMATORIOS CRÓNICOS 
ORALES Y LA CARDIOPATÍA ISQUÉMICA. 
 
En los últimos años, han surgido dos patrones de asociación: (34) 
1. una conexión entre la inflamación crónica local y/o la infección y la 
progresión lenta de la aterosclerosis y  
2. una relación entre la respuesta inflamatoria sistémica aguda y una 
mayor tendencia a padecer de forma temporal, eventos cardiovasculares 
graves. 
 
Se cree que la enfermedad periodontal juega un papel importante en el 
desarrollo de diferentes enfermedades sistémicas (35) y muchos autores 
establecen que ésta se encuentra relacionada con algunas enfermedades 
cardiovasculares (36). Se ha descrito que la severidad de la enfermedad 
periodontal puede estar directamente asociada al riesgo de una cardiopatía 
coronaria (37) . 
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1.2.1 ESTUDIOS EPIDEMIOLÓGICOS 
La relación existente entre el estado de salud bucodental y el riesgo de 
sufrir una patología coronaria se presenta independientemente de la 
hipertensión arterial, la edad, el sexo, o la diabetes (38), aunque existen 
factores como la dieta, el hábito tabáquico o factores socioeconómicos, que 
pueden influir en la misma. (Fig.2) 
 
 Fig.2. Diagrama hipotético de mecanismos biológicos relacionando el estado 
de salud oral con el estado de salud general. 
 
En 1989, Mattila et al. (39) publicó un estudio que planteaba una posible 
relación entre la infección periodontal y la aterosclerosis. Tras evaluar las 
radiografías panorámicas de 100 hombres finlandeses y mujeres que habían 
sufrido un infarto de miocardio y los compararon con la presencia y el número 
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de dientes, caries, bolsas periodontales y afectación ósea. La conclusión fue 
que la salud dental de estos pacientes era significativamente peor que la de los 
controles (102 sujetos). El análisis de regresión logística reconoció a la 
enfermedad periodontal como un predictor independiente de riesgo de infarto 
de miocardio (40). En el 2000, el mismo grupo observó una relación 
significativa entre la CI, la edad y la infección dental crónica, como la 
enfermedad periodontal, de tal forma que los individuos que desarrollaban una 
cardiopatía isquémica a edades tempranas eran quienes presentaban 
enfermedad periodontal crónica desde jóvenes. 
Ambas patologías son enfermedades crónicas, multifactoriales y 
posiblemente compartan características y factores etiológicos en común, por lo 
que podrían coexistir como un complejo o síndrome (41) . 
 
Recientemente se ha incrementado  el interés en investigar la relación 
entre la cardiopatía isquémica y diversas patologías infecciosas. Entre éstas se 
encuentra la enfermedad periodontal, que se ha relacionado con el incremento 
del riesgo de aparición de enfermedad coronaria. Numerosos estudios hacen 
referencia a una posible  asociación entre la enfermedad periodontal y el riesgo 
de aparición de patología cardiovascular, incluyendo la CI y el infarto de 
miocardio. Ambas enfermedades tienen características comunes en los 
pacientes que las presentan, como son la edad, el sexo, el nivel educacional, el 
hábito tabáquico y la hipertensión arterial entre otras (42). Sin embargo, otros 
autores aducen que no existen suficientes estudios para afirmar que la 
enfermedad periodontal tenga relación con enfermedades cardiovasculares, 
excepto la endocarditis bacteriana (31,31,31,31,43) 
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Mackenzie et al. (44) encontró que la pérdida de altura ósea se hacía 
más evidente en los pacientes con ateroesclerosis que en el grupo control. 
Seymour et al (38), en una revisión de los estudios realizados para 
determinar la relación existente entre la enfermedad periodontal y la CI, 
concluyen que la salud bucodental es un índice para predecir la enfermedad 
coronaria, así como la historia previa de infartos de miocardio y la diabetes, ya 
que los pacientes que sufrieron infarto agudo de miocardio tenían enfermedad 
periodontal y peor salud bucal en comparación con los pacientes sanos.  
Syrjänen et al. (45) en un estudio de casos y controles, encontró que la 
mala higiene bucal era significativamente mayor en varones con CI que en los 
controles.  
  De Estefano et al. (46) realizó el primer estudio prospectivo de cohorte, 
basado en 14 años de seguimiento con 1.000 sujetos. Observó que los 
pacientes con enfermedad periodontal tienen un 25% más de riesgo de sufrir 
una CI que en los controles, y si son pacientes mayores de 50 años, el riego 
aumenta hasta un 70%. Al mismo tiempo afirman que los individuos con 
grandes pérdidas óseas muestran un 50% de incremento de incidencia de CI. 
Ese estudio también consideró la posibilidad de que esta asociación podía ser 
accidental, resultante de la combinación de la falta de higiene y la falta de 
consciencia en lo que a salud respecta,  observada generalmente en los 
pacientes con CI. Además, la mortalidad total fue mayor en los pacientes con 
enfermedad periodontal y enfermedad coronaria, que en aquellos con 
enfermedad coronaria y ausencia de enfermedad periodontal.  
Beck et al. (4) utilizando datos del Estudio Normativo del Envejecimiento 
(NAS) y Estudio Dentales Longitudinales (DLS), con una duración de más de 
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30 años, observó que un sondaje mayor de 3mm de profundidad en  bolsas 
periodontales, generalizado en toda la cavidad oral y perdida  de hueso 
alveolar horizontal en radiografías panorámicas, indicativo de enfermedad 
periodontal, incrementa el riesgo de presentar una CI. La pérdida de hueso 
superior al 40% se asoció con un aumento triple de la mortalidad por 
cardiopatía isquémica. Considerando que el efecto de la enfermedad 
periodontal en la salud sistémica es más relevante que el de fumar y otros 
factores de riesgo cardiovasculares.  
Joshipura et al. (47) evaluaron la incidencia de CI en relación a la 
enfermedad periodontal y al número de dientes presentes, en más de 70.000 
profesionales de la salud. Este estudio no encontró ninguna asociación general 
entre la enfermedad periodontal y la CI.  Sin embargo, la pérdida de dientes se 
relacionó positivamente con el aumento de riesgo coronario, especialmente 
entre los sujetos con antecedentes de enfermedad periodontal. 
Jansson et al. (48) investigaron la relación entre la salud periodontal y la 
CI mortal en 1393 sujetos suecos que ya habían sido investigados unos 30 
años antes, para un estudio epidemiológico de salud oral. La tasa de 
mortalidad y las causas de muerte en la muestra, se registraron de acuerdo a 
los certificados de defunción. El grado de interacción entre la placa dental y la 
salud oral, se relacionó significativamente con eventos coronarios mortales. En 
este estudio, la salud oral resultó ser un marcador de riesgo fiable para la 
muerte coronaria, especialmente en combinación con el tabaquismo. 
Emingil et al. (49) encontró una asociación entre la enfermedad 
periodontal y el infarto agudo de miocardio, con presencia generalizada de 
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bolsas periodontales ≥4mm en el  45% de los pacientes con antecedentes de 
infarto, y del 25% en los controles. 
Mercado et al. (50)(51) observaron una prevalencia de patología 
cardiovascular del 14,2% en los pacientes con enfermedad periodontal 
moderada o severa, con respecto a la población sin enfermedad periodontal 
(4%). 
  Katz et al. (3) afirma que los individuos con enfermedad periodontal 
presentan el doble de riesgo de padecer alguna patología cardiovascular si se 
comparan con pacientes sanos. En un paciente cardiópata se ha considerado 
que la enfermedad periodontal sería tan importante como la hipertensión 
arterial, las alteraciones de los lípidos o de la masa corporal. En el caso del 
infarto de miocardio, la enfermedad periodontal sería tan determinante como el 
hábito de fumar o la hipertensión arterial (52). 
  Tabrizi et al. (53) en un estudio de gemelos, observó un aumento del 
sangrado al sondaje, pérdida de hueso horizontal y aumento de las bolsas 
periodontales de más de 4mm de profundidad, en sujetos con enfermedad 
coronaria.  
Briggs et al. (54) relacionó la enfermedad coronaria con un aumento en 
el número de sitios positivos con placa bacteriana, aumento de la EP y el 
aumento del número de dientes perdidos. 
  Bahekar et al. (55) incluyó en su metaanálisis cinco estudios de cohorte 
prospectivo (86.092 pacientes) de los cuales tres estudios indicaban que las 
personas con enfermedad periodontal tenían un 1,14 veces más riesgo de 
desarrollar enfermedades coronarias que los sujetos sin enfermedad 
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periodontal (riesgo relativo RR= 1,14, Intervalo de confianza IC de 1,01 a 1,2, 
p=0.001). 
Humphrey y cols. (56) han publicado una revisión sistemática 
seleccionando solo los estudios prospectivos en los que se valora la EP, los 
factores de riesgo Framinghan y la enfermedad coronaria. Los estimadores de 
riesgo relativo para las diferentes categorías de EP variaron entre 1,24 (IC 95% 
1,01-1,51) para la periodontitis y 1,34 (IC95% 1,10-1,63) para la pérdida ósea. 
Otro metaanálisis, que incluye pacientes con IAM pero también con otras 
formas de presentación de la CI, obtuvo una odds ratio para el riesgo de sufrir 
una ECV en pacientes con EP de 2,35 (IC 95% 1,87-2,96 y p<0,0001), y un 
riesgo relativo de 1,34 (IC 95% 1,27-1,42 y p<0,0001). (57)
Máster Oficial en Ciencias Odontológicas                                        Benito Sánchez Dominguez                                                             
 
~ 32 ~ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1.2.2. MECANISMOS PATOGÉNICOS 
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1.2.2. MECANISMOS PATOGÉNICOS 
El efecto de la inflamación crónica estimulando la aterogénesis puede 
explicarse básicamente por tres vías (34): 
1. La liberación de grandes cantidades de mediadores pro-inflamatorios, 
como consecuencia de una fuerte respuesta inflamatoria del organismo en 
respuesta a los estímulos bacterianos orales,  
2. La inducción de la agregación plaquetaria producto de la respuesta a 
determinadas bacterias orales y,  
3. El efecto que tienen sobre el endotelio vascular diversos productos 
bacterianos e inflamatorios que se encuentran concentrados en el suero como 
consecuencia de una bacteriemia. 
 
Patel et al. (58) planteó que las infecciones crónicas que se acompañan 
de una respuesta inflamatoria persistente pueden aumentar el riesgo de CI por 
el incremento de la concentración de fibrinógeno y ácido siálico, los cuales son 
precursores de la CI. Las bacterias o sus endotoxinas, como los LPS, pueden 
alterar la integridad del endotelio vascular, producir una hiperplasia de la 
musculatura lisa de los vasos sanguíneos mayores, pudiendo cursar con una 
degeneración grasa de la misma y además favorecer la liberación de citoquinas 
como la  interleukina 1(IL-1), el factor de necrosis tumoral (TNF) y la proteína 
C-reactiva.  
Posteriormente Delgado et al. (22)  corroboró que al producirse la 
infección periodontal, las bacterias gramnegativas que se encontraban en la 
bolsa periodontal entraban en contacto con el tejido conectivo subyacente y 
con los vasos sanguíneos periodontales. A partir de esta infección periodontal 
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se producía una bacteriemia crónica subclínica a consecuencia de la cual se 
producía una liberación periódica de citoquinas como la CRP, la 1-antitripsina, 
la haptoglobina, el fibrinógeno, los tromboxanos, IL-1, IL-6, IL-8 y el TNF -, que 
también pasaban a la circulación general.  
Nakajima et al. (59) sugiere que la sobrerregulación de los mediadores 
sistémicos de la inflamación en la enfermedad periodontal podría incrementar 
el riesgo de CI.  
Seymour et al. (1)  plantea que todos estos factores pueden iniciar la 
adhesión y agregación plaquetaria, promoviendo la formación de células 
espumosas y la acumulación de colesterol en la capa íntima arterial lo que 
favorece la aterosclerosis y la trombosis, pudiéndose producir así una 
enfermedad coronaria. 
Los lipopolisacáridos (LPS) son componentes de la membrana externa 
de las bacterias gramnegativas. Muestran una fuerte tendencia a adherirse a 
los leucocitos y en particular, a los macrófagos, produciendo la liberación de 
interleucinas. (60) 
La capacidad potencial de las bacterias periodontales o sus productos 
(LPS) para inducir la proliferación de las células vasculares es relevante en el 
contexto de la aterogénesis, ya que los resultados de la proliferación de células 
musculares lisas en el engrosamiento de capilares medios, y la proliferación 
endotelial, es necesaria para la angiogénesis local dentro de las placas de 
ateroma.  
Estos hallazgos son importantes, ya que indican que la presencia de 
bacterias vivas, aparentemente no es necesaria para la inducción de estos 
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efectos proliferativos que puede estar mediado además por vesículas de 
membrana externa VME (“OMV”- outer membrane vesicles) y/o material de  
superficie libre soluble (61). Las vesículas de membrana externa (VME) son 
producidas por las bacterias gramnegativas, en su interior contienen proteínas 
biológicamente activas, como toxinas, proteasas, adhesinas y LPS que son 
utilizados para establecer un nicho de colonización (62).  Las VME permiten a 
las enzimas alcanzar objetivos distantes a una alta concentración, de manera 
protegida y dirigida. Las VME también juegan un papel en la supervivencia 
bacteriana: su producción es una respuesta al estrés bacteriano e importante 
para la adquisición de nutrientes, el desarrollo del biofilm, y la patogenia. Las 
VME son un sistema de secreción y entrega en el que pueden difundir los 
productos bacterianos e interactuar con el medio ambiente (63). Una de las 
características únicas de la secreción de VME es que permiten la secreción de 
los lípidos bacterianos, proteínas de membrana y otros compuestos insolubles. 
Para las bacterias patógenas, las proteínas integrales de la membrana externa 
denominadas adhesinas, son especialmente importantes en la colonización de 
los tejidos del huésped, ya que media la coagregación. La coadherencia y 
coagregación bacterianas requieren funcionalmente la presencia de adhesinas 
polivalentes. Debido a que las VME presentan complejos polivalentes de 
adhesinas de membrana, las VME puede cumplir este papel. En efecto, las  
VME de Porphyromonas gingivalis causan agregación celular y ayudan en el 
desarrollo de la formación del biofilm de la placa dental. (64) 
Herzberg et al. (65) evaluaron en conejos los efectos de la flora oral en 
la función cardiovascular, encontrando que una mezcla de agregado de 
plaquetas y células de S. sanguis, causaban cambios dosis-dependientes en la 
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presión arterial, la frecuencia cardíaca, el electrocardiograma y la contractilidad 
cardíaca. Estos cambios se encontraban en consonancia con la aparición del 
infarto de miocardio. Una actividad trombogénica por S. sanguis podría, por 
tanto, justificar la contribución adicional de la enfermedad periodontal a las 
Enfermedades Cardiovasculares. 
 
Deshpande et al. (66) utilizó en un ensayo de protección antibiótica, el 
microscopio electrónico de barrido, observando la invasión por Porphyromonas 
gingivalis, de las células endoteliales aórticas bovinas. Su hipótesis era que 
esta invasión podría ser una estrategia desarrollada por los agentes patógenos 
para evitar la respuesta inmune del huésped. 
  
Haraszthy et al. (67) examinaron 50 muestras humanas obtenidas 
durante una endarterectomía carotídea para determinar la presencia de 
Chlamydia pneumoniae, Citomegalovirus humano (CMVH), y el ARNr 16S 
bacteriano mediante PCR.  Tras la hibridación de las muestras positivas de 
ARNr 16S bacteriano con sondas de especies-específicas de oligonucleótidos, 
se reveló que el 44% de los 50 ateromas dio positivo para al menos uno de los  
patógenos periodontales objetivos (B. forsythus, 30%; P. gingivalis, el 26%; A. 
actinomycetemcomitans, el 18%; P. intermedia, el 14%). Los autores 
concluyeron que los patógenos periodontales, presentes en las placas 
ateroscleróticas, pueden influir en el desarrollo y la progresión de la 
aterosclerosis. 
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Los patógenos orales, con la intervención de LPS, han demostrado 
activar los tipos principales de células que participan en el desarrollo de la 
placa de ateroma, incluyendo las células endoteliales (68)(69) (70)(71) (72)(73), 
las células musculares lisas (74)(68),los monocitos (75)(76) (77)(78) y  las 
plaquetas (79)(80). 
 
Kuramitsu et al. (81)  planteó que P. gingivalis presentaba varias 
propiedades que podrían desempeñar un papel en la enfermedad 
cardiovascular como mediadores de la oxidación de las LDL, la formación de 
células espumosas y la rotura de la placa aterosclerótica mediante la acción de 
las proteasas de P. gingivalis, provocando una proteólisis de la capa fibrosa 
que envuelve los ateromas estables. Lo que sugiere que este patógeno oral 
puede precipitar el penúltimo evento que conduce a la trombosis y a las 
consecuencias clínicas de la aterosclerosis.  
 
Miyakawa et al. (82) planteó que las LDL modificadas por P. gingivalis 
presentan una mayor movilidad y una tendencia a agregarse.  Es importante 
destacar que estas LDL modificadas presentan un aumento en la captación por 
los macrófagos, lo que resulta en una mayor formación de células espumosas 
que son la base de la placa aterosclerótica(83). 
 
Por lo que al daño vascular se refiere, Li X et al. (84) planteó que 
Porphyromonas gingivalis se adhiere a las plaquetas, que la internalizan, las 
activan y estimulan su agregación, estimulando la descarga de serotonina y la 
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expresión de E-selectina, ICAM-1 (molécula de adhesión intercelular-1) y 
VCAM-1 (molécula de adhesión vascular-1).  
Iwai et al. (85) ha demostrado mediante microscopía electrónica que la 
bacteria es fagocitada por las plaquetas, sobrevive en ellas y forma pequeñas 
masas trombóticas de más de 20 micrones sobre la pared arterial. La 
interacción de las fimbrias de Porphyromonas gingivalis con el endotelio 
vascular estimula la expresión de ICAM-1, la molécula que facilita la  migración 
del macrófago bajo el endotelio y su transformación en célula espumosa 
característica del proceso ateromatoso.  (86)  
 La evidencia de patógenos indirectos que inducen la promoción de un 
estado protrombótico ha sido planteado en estudios sobre las interacciones 
entre P. gingivalis, células endoteliales vasculares y células del músculo liso.  
 
 Roth et al. (68) encontró que en las células del músculo liso aórtico, P. 
gingivalis, pero no P. gingivalis LPS, inducen un fenotipo protrombótico por la 
regulación inhibitoria del factor tisular.  
 
Kasarov et al. (87) demostró que en la placa de ateroma se encuentran 
todos los patógenos periodontales reconocidos (Porphyromona gingivalis, 
A.actinomycetemcomitans, Prevotellas, Bacteroides forsythus, etc.).  
 
Ford et al. (88) plantea que otro mecanismo podría radicar en una 
reactividad cruzada o mimetismo molecular entre las bacterias y los propios 
antígenos. La progresión de la aterosclerosis se explicaría en términos de 
respuesta inmune frente a las proteínas de estrés (heat shock proteins, HSPs). 
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El organismo no diferenciaría las HSPs bacterianas de las propias HSPs, que 
contendrían secuencias peptídicas similares a las bacterianas, produciéndose 
una respuesta autoinmune. Como en la aterosclerosis las células endoteliales 
expresan HSPs, habría una reactividad cruzada de las células T que dañarían 
las arterias de los pacientes con aterosclerosis. 
Mattila et al. (89)  llegaron a la conclusión de que la gravedad de las 
infecciones dentarias se relacionaba con la extensión de la ateromatosis 
coronaria y además, que los individuos con infecciones dentarias graves tenían 
niveles superiores de factor antígeno de Von Willebrand, leucocitos y 
fibrinógeno. 
 
Kweider et al. (90) en un estudio con 50 pacientes, reveló que los 
pacientes con enfermedad periodontal tenían valores significativamente más 
altos de fibrinógeno y de leucocitos que los controles. 
  En sujetos con enfermedad coronaria la enfermedad periodontal se ha 
relacionado con la hipercolesterolemia, pero no con la hipertrigliceridemia (3). 
Otros investigadores han informado de que el colesterol total, LDL-C (colesterol 
LDL) y triglicéridos (TG) están elevados en la enfermedad periodontal severa. 
(91) 
 
Wu et al. (92) encontró que las alteraciones más comunes en el 
metabolismo de los lípidos que están relacionadas con la infección son el 
incremento del VLDL y el descenso de los de los niveles de colesterol HDL. 
Siendo el principal mecanismo de acción entre la enfermedad periodontal y la 
CI, el efecto que las bacterias y sus endotoxinas producen sobre  las 
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reacciones inflamatorias, los procesos hemostáticos y las alteraciones en el 
metabolismo de los lípidos. 
Fentoglu et al. (93) comparó lípidos séricos y la salud oral en 51 
hiperlipidémicos y sujetos normolipidémicos observándose una relación 
estadística no significativa entre el HDL y el nivel de inserción periodontal, y 
relaciones estadísticamente significativas entre el nivel de inserción y la 
concentración de TG, el colesterol total y el LDL-C. Asociaciones similares se 
observaron cuando los sujetos fueron clasificados por el índice de placa y el 
grado de enfermedad periodontal donde  la presencia de TG elevados también 
se asoció con un aumento del sangrado al sondaje. 
 
Nishimura et al. (94) demostró que las citoquinas proinflamatorias (IL-6 y 
TNF-α) inducen la expresión de la HMG-CoA reductasa. A medida que estas 
citoquinas son inducidas por LPS de los patógenos orales (95) , esta 
observación sugiere que las bacterias orales pueden aumentar la síntesis de 
colesterol. 
Carallo et al. (96)  encontró que un peor estado de salud periodontal se 
asoció a la presencia de aterosclerosis carotídea. Los pacientes con placas 
carotídeas, tenían mayores índices periodontales en comparación con los 
sujetos sin placas de ateroma (p = 0,006). 
 
Otro posible mecanismo por el cual la enfermedad periodontal podría 
agravar la aterosclerosis está relacionado con la respuesta de los anticuerpos 
contra las bacterias orales.  Varios estudios han relacionado la presencia de 
anticuerpos circulantes contra patógenos orales con los eventos 
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cardiovasculares, incluyendo infarto de miocardio y síndrome coronario agudo 
(97)(98)(99). 
 
Entre los mecanismos que han sido descritos como posibles factores de 
riesgo de patología cardiovascular se encuentra el Síndrome Metabólico, que 
comparte varios factores de riesgo con la Cardiopatía Isquémica.  
El síndrome metabólico resulta de una combinación entre el desbalance 
de la regulación de la glucosa, la obesidad abdominal, la dislipidemia y la 
hipertensión. Donde el origen de estos desórdenes metabólicos sería un estado 
pro-inflamatorio consecuencia de un exceso calórico, sobre-nutrición o 
posiblemente otros estados inflamatorios crónicos. Este estado pro-inflamatorio 
podría provocar un  aumento del estrés oxidativo, que tiene la capacidad de 
alterar otros mecanismos biológicos muy relevantes.  
El estrés oxidativo se define como una alteración en la producción de 
especies moleculares altamente reactivas, como pueden ser los radicales libres 
de oxígeno, los radicales libres de nitrógeno y las defensas anti-oxidantes. El 
estrés oxidativo se ha planteado como un mecanismo común en el desarrollo 
de la enfermedad periodontal y el síndrome metabólico (100), por lo que también 
podría estar implicado en la etiopatogenia de la cardiopatía isquémica.  
 Todos estos factores pueden favorecer el desarrollo y evolución de la 
aterosclerosis causante de la CI. 
 
Como evidencia micropatobiologica no hay estudios detallados 
publicados sobre la participación patológica directa de las bacterias bucales 
implicadas en infecciones dentales o periodontitis, como la Porphiromonas 
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gingivalis (Pg), en la placas ateroescleroticas. Sin embargo, si hay evidencia 
indirecta, en la que se incluyen marcadores de inflamación aumentados que se 
ha asociado a cardiopatía isquémica, como el fibrinógeno. 
 
La plausibilidad biológica viene dada por las interacciones de P. 
gingivalis con el sistema inmunitario parecen ser la base de la respuesta 
inflamatoria destructiva característica de la periodontitis. In vitro la Pg puede 
invadir células endoteliales del corazón y la aorta bovina, así como células 
endoteliales de la vena umbilical humana. (66) 
La enfermedad periodontal es una enfermedad infecciosa que puede 
predisponer a la aparición en enfermedad vascular por varios motivos. Entre los 
más importantes están el abundante número de especies de bacilos 
gramnegativos involucrados, la producción local de lipopolisacaáridos con 
niveles detectable de citoquinas proinflamatorias, el papel de las células 
inflamatorias, la cronicidad de la enfermedad, la asociación de la enfermedad 
con unos niveles de fibrinogeno y un recuento leucocitario alto. (90)  
  
Streptococos sanguis puede aumentar la agregación plaquetaria (101) 
(102) y Pg., que expresa la proteina asociada a la agregación plaquetaria 
(PAAP), podría incrementar el riesgo de trombosis aguda. Pg podría también 
estimular la cascada de la coagulacion activando el factor X. (103) 
 
La base fisiopatológica de los síndromes coronarios agudos (SCA) y del 
infarto agudo de miocardio (IAM) es la ateroesclerosis coronaria. Dicha 
patología, en un principio considerado como una enfermedad exclusivamente 
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de depósito de lípidos en la pared de las arterias coronarias, ha demostrado 
tener una base inflamatoria de vital importancia. (104). 
Tras la exposición de una dieta rica en lípidos y a otros factores de 
riesgo cardiovascular, las células endoteliales de la pared vascular comienzan 
a expresar moléculas de adhesión de diferentes tipos de leucocitos, como el 
VCAM-1. Además existe una reducción de su producción de oxido nítrico –
molécula vasodilatadora- en las zonas de flujo sanguíneo turbulento, y una 
producción de proteoglicanos por parte de las células musculares lisas, que 
son capaces, en consecuencia, de retener lipoproteínas. (30) 
Una vez que los leucocitos se han adherido al endotelio, penetran en la 
intima. A través de las moléculas como la MCP-1 los monocitos se integran en 
dicha íntima y se transforman en macrófagos, comienzan a fagocitar 
lipoproteínas modificadas y se convierten en células espumosas. Los linfocitos 
T elaboran citoquinas inflamatorias, como el interferon- γ  y el factor de 
necrosis tumoral (TNF-β), que también estimulan la función de las células 
endoteliales, de los macrófagos y de las células musculares lisas. De esta 
manera, se fabrica por estas últimas una matriz extracelular densa que se 
incorpora, junto con partículas de colesterol, lipoproteínas y células 
inflamatorias, a la pared del vaso. (30) 
La explicación fisiopatológica del IAM, que es la mayoría de las veces la 
rotura de una placa de ateroma y su posterior oclusión trombótica, también 
tiene una base en la teoría inflamatoria. Y es que los macrófagos producen 
enzimas proteolíticas que digieren el colágeno de la cápsula fibrosa de la placa, 
y el interferon-γ  producido por los linfocitos T también  inhiben la síntesis de 
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colágeno en las células musculares lisas. Además, los macrófagos producen el 
factor tisular, el más potente desencadenante de la cascada de la coagulación 
y de la trombosis intravascular. (105) 
Además de la características de la placa de ateroma, el estrés 
provocado por la presión sanguínea intraluminal, el tono vasomotor coronario, 
la taquicardización y la rotura de los vasa vasorum, producen erosiones en las 
regiones de la cápsula fibrosa adyacentes a la pared arterial sana (el “hombro” 
de la placa). Por otro lado, existe una serie de variables fisiológicas que 
experimentan variaciones estacionales y con el estrés, entre ellas la presión 
sistólica, la frecuencia cardiaca, la viscosidad sanguínea, al activador tisular del 
plasminógeno endógeno (t-PA), el inhibidor 1 del activador del plasminógeno 
(PAI-1) y los niveles plasmáticos de cortisol y epinefrina, que se combinan para 
erosionar determinadas placas de ateroma localizadas en segmentos 
específicos del árbol coronario. Estas placas con especial propensión a la 
rotura y posterior trombosis intravascular son las denominadas placas 
vulnerables. (106) 
Tras la rotura de la placa de ateroma se produce una exposición de 
suficientes sustancias trombógenas al torrente sanguíneo, de manera que se 
forma en primer lugar un trombo blanco (compuesto por plaquetas y fibrina) y 
posteriormente uno rojo (compuesto por hematíes, fibrina, plaquetas y 
leucocitos). (106). 
Recientemente estudios prospectivos han demostrado que infecciones por 
patógenos periodontales como Aggregatibacter Actinomycetemcomitans (Aa) y 
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Porphiromonas gingivalis están asociadas a un aumento  del riesgo de IAM  
(107)  y SCA. (108)  
Estas bacterias son importantes desde un punto de vista patogénico, no 
solo por la posibilidad de que colonicen a distancia, sino también por la 
posibilidad de que dichas bacterias o alguno de sus componentes antigénicos 
(lipopolisacáridos, LPS) provoquen una respuesta inmunoinflamatoria con 
liberación de citoquinas antes  (IL-1, IL-6, IL-8, TNF-α, prostaglandina PG-E2 y 
diferentes metaloproteinasas de matriz (MMP). Estos mediadores desempeñan 
un papel fundamental en la destrucción local que tiene  lugar durante la 
periodontitis, pero además puede diseminarse de forma generalizada e influir a 
distancia, bien sea por una acción directa sobre la pared vascular, la activación 
de los monocitos y la hipercoagulabilidad, influyendo en la etiología de la 
ateroesclerosis. También pueden actuar indirectamente mediante la activación 
del hígado y la liberación de proteínas de fase aguda, como la proteína C-
reactiva (PCR), que provocan un estado de inflamación sistémica crónica que 
eventualmente producirá una situación de disfunción endotelial e influirá en la 
patogénesis de la lesión ateromatosa. (105) 
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1.3. LA PERIODONTITIS APICAL. 
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1.3. LA PERIODONTITIS APICAL. 
La periodontitis apical es la inflamación aguda o crónica del tejido 
periradicular, consecutiva a la infección bacteriana de la pulpa dental 
(endodonto). (109) (110) 
La periodontitis apical se produce, en más del 90% de los casos, como 
consecuencia de la caries dental. Los tejidos duros (esmalte, dentina y 
cemento) son destruidos por la acción de los ácidos producidos por las 
bacterias de la placa a partir de los hidratos de carbono de la dieta. Si la lesión 
cariosa no se previene ni se trata y ésta alcanza la pulpa dentaria provoca un 
proceso inflamatorio séptico, pulpitis, que terminará provocando la necrosis 
pulpar.  
El contenido polimicrobiano y/o antigénico del conducto radicular sale por el 
foramen apical, o por los foraminas accesorias, e invade el tejido conectivo 
periapical o periradicular desencadenando una respuesta inflamatoria e 
inmune. 
La periodontitis apical puede ser aguda y sintomática o crónica y asintomática.  
La periodontitis apical aguda cursa con dolor y mínima reabsorción ósea, 
pudiendo, en ocasiones, ser reversible.  
La periodontitis apical crónica es una consecuencia de la necrosis pulpar 
y es, por ello, irreversible.  
Puede presentarse con cuatro cuadros anatomopatológicos: granuloma apical, 
absceso apical crónico, quiste apical y osteítis condensante (111).Las lesiones 
osteolíticas periapicales o periradiculares, observables radiológicamente, son 
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consecuencia de la destrucción ósea que conlleva el proceso inflamatorio 
crónico periapical o periradicular.  
La necrosis pulpar séptica también puede producirse por infección 
bacteriana de la pulpa consecutiva a traumatismos dentarios o como 
complicación de la enfermedad periodontal (112) 
 
La necrosis pulpar séptica se caracteriza por la licuefacción y gangrena 
del tejido conectivo pulpar, quedando la cavidad pulpar ocupada por bacterias y 
productos de degradación bacterianos y del tejido conectivo. Cuando este 
contenido atraviesa el foramen apical y los forámenes accesorios e invade el 
tejido conectivo periapical, su acción antigénica desencadena una respuesta 
inflamatoria e inmune, la periodontitis apical de origen endodóncico. Podemos 
definir la periodontitis apical como la inflamación aguda o crónica de los tejidos 
periodontales que rodean el ápice de la raíz dentaria. 
La prevalencia de la periodontitis apical es muy alta en la población 
general, llegando en España al 61% de los individuos y al 4% de los dientes 
estudiados (113). 
El tratamiento de elección para los dientes con periodontitis apical 
crónica, con buen pronóstico periodontal y restaurador, es el tratamiento 
endodóncico o tratamiento de conductos: limpieza y desinfección del sistema 
de conductos radiculares y posterior obturación con gutapercha y sellador 
endodóncico.   
El objetivo final biológico de este tratamiento será la prevención y 
erradicación de la infección en el sistema de conductos radiculares que 
ayudaría a curar la enfermedad periodontal apical (110)  
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Cuando este tratamiento fracasa, el diente endodonciado continua presentando 
signos radiográficos y/o clínicos de patología periapical (periodontitis apical 
crónica persistente). La prevalencia de tratamiento endodóncico en España se 
estima entorno al 41% de los individuos y al 2% de los dientes, con signos 
radiológicos de periodontitis apical crónica persistente en el 65% de los dientes 
endodonciados. (113)  
La etiología infecciosa de la periodontitis apical y el papel principal de los 
factores microbianos en su inicio, desarrollo y persistencia ha sido ampliamente 
documentado (114)(115)(116)(117)(118) 
La periodontitis apical por lo tanto puede ser vista como una respuesta 
del tejido a la infección pulpar como consecuencia de la caries dental, traumas 
(golpes o fracturas dentarias), desgaste por proceso masticatorio, y abrasión 
por la utilización de los dientes como herramientas para la supervivencia. (110) 
Aunque la infección produce una variedad de respuestas en los tejidos 
locales con el probable objetivo de confinar y limitar la propagación de la 
infección, la periodontitis apical puede no ser exclusivamente un fenómeno 
local. Es bien sabido que, en su etapa aguda no equilibrada, la difusión de la 
infección y del proceso inflamatorio a los tejidos adyacentes es posible dando 
lugar a graves, pero afortunadamente poco frecuentes, enfermedades 
inflamatorias mortales. Teniendo en cuenta la creciente evidencia sobre una 
posible relación entre los trastornos persistentes e inflamatorios de la cavidad 
oral y otros estados condicionantes de afectación sistémica, las 
manifestaciones agudas de la periodontitis apical crónica también estarían 
implicadas (119). 
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La periodontitis apical es una secuela de la infección endodoncica y se 
desarrolla como la  respuesta del huésped a la infección microbiana del 
sistema de conductos radiculares de los dientes afectados. (117) (120). 
 
La infección endodoncica que se origina a la periodontitis apical es 
causada por una mezcla de especies bacterianas orales también se encuentran  
en la placa dental, dominada por anaerobios obligados (con mayor frecuencia 
Peptostreptococcus, Eubacterium, Prevotella, Porphiromonas, Fusobacterium y 
Streptococcus). (120) 
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1.4. RELACIÓN ENTRE LA PERIODONTITIS APICAL Y LA 
CARDIOPATÍA ISQUÉMICA. 
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1.4. RELACIÓN ENTRE LA PERIODONTITIS APICAL Y LA CARDIOPATÍA 
ISQUÉMICA. 
   
Los estudios clásicos de Baumgartner et al. (125) y de Debelian et al. 
(121) demostraron que, en algunos casos, el tratamiento endodóncico puede 
originar bacteriemias en los minutos siguientes a su realización. La proximidad 
al torrente sanguíneo de la microflora presente en el canal radicular y los 
tejidos periapicales pueden causar una bacteriemia transitoria tras algunos 
procedimientos  dentales (tratamientos endodóncicos, periodóncicos, 
exodoncias,…) Las bacterias acantonadas en las lesiones periapicales pueden 
alcanzar el torrente sanguíneo a través de vasos linfáticos que, desde la raíz 
dentaria, se extienden hasta el ángulo venoso del cuello, donde se mezcla el 
fluido linfático con el sanguíneo (122). Normalmente, los microorganismos que 
han penetrado en el torrente sanguineo son eliminados por el anfitrión en 
cuestión de minutos, sin embargo en pacientes con enfermedades 
cardiovasculares, esta bacteriemia transitoria puede dar lugar a endocarditis 
infecciosa y del miocardio (123). 
 
En 1994, Debelian identificó unas 350 especies bacterianas en lesiones 
periodontales y unas 150 especies se encontraron en la periodontitis apical. 
(123)(124). Además, se ha demostrado la presencia de bacterias típicamente 
endodóncicas en biopsias de tejido aórtico (125) y en placas de ateroma 
carotídeos  (67). 
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Siqueira et al. (126) encontró que el 30% de los especímenes carotídeos 
estudiados eran positivos para Tannerella Forsythia y el 26% para 
Porphyromonas gingivalis, dos de las bacterias más frecuentemente implicadas 
en las infecciones endodóncicas. 
 La asociación entre la periodontitis apical crónica y la CI se explicaría 
así a través del efecto de la infección de origen endodóncico sobre el 
componente trombótico-aterosclerótico de la CI  (127). 
La conexión lesión endodóncica-aterosclerosis podría depender también 
de la lesión del endotelio vascular provocada por el incremento de los 
mediadores inflamatorios sistémicos estimulado inmunológicamente por las 
bacterias endodóncicas. La disfunción del endotelio, es la etapa inicial en el 
desarrollo de la aterosclerosis, jugando un papel fundamental en el 
mantenimiento y desarrollo de la CI.  Existen numerosas evidencias que 
demuestran la asociación entre la inflamación sistémica y la disfunción 
endotelial (128)  (129). 
No obstante, existen diferencias entre la evaluación de la inflamación de 
origen periodontal y la endodóncica, pues los procesos actuales o anteriores de 
inflamación periodontal pueden evaluarse clínicamente mediante la medición 
de bolsas periodontales, pérdida de inserción, o ambos; pero la inflamación de 
origen endodóncico solo puede ser evaluada mediante la observación de las 
lesiones periapicales óseas en las radiografías (Indicativo de inflamación 
crónica  endodóncica) o de material radiopaco en los conductos radiculares 
(indicativo de previo tratamiento  endodóncico) (130). 
El interés por el estudio de la posible asociación entre la patología 
infecciosa oral de origen endodóncico y la cardiopatía isquémica se remonta a 
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los estudios trasversales desarrollados por Simonka et al. (131) y Mattila et al. 
(132) (39) en los que comparan el estado de salud oral de pacientes con infarto 
de miocardio con el de pacientes controles. Utilizan para ello el “índice dental 
total” (IDT), encontrando que los pacientes con infarto agudo de miocardio 
muestran índices significativamente mayores que los controles (89) . Sin 
embargo, el mismo grupo no encuentra diferencias significativas en los índices 
radiográficos de infección dental (40)  
 
Meurman et al. (133) (134) en un estudio utilizó el IDT, y no encontró 
diferencias significativas ni en la puntuación del IDT ni en el número de 
lesiones periapicales entre pacientes cardiópatas y controles, pero si 
encuentran diferencias significativas en el número de dientes con tratamiento 
endodóncico, que es significativamente menor en los pacientes con CI 
comparados con los controles.  
 
Montebugnoli et al. (135) en un grupo de estudio formado sólo por 
hombres de 40 – 65 años de edad con diagnóstico de CI, utilizó el IDT y el 
índice radiográfico descrito por estudios previos de Mattila et al.  (40). La 
determinación de las puntuaciones para cada índice se realizó de forma ciega. 
El análisis de regresión logística, ajustado para los factores de riesgo de CI, 
demostró una asociación significativa (p < 0.01) entre todos los índices 
dentales y la CI. Los pacientes con CI tenían una puntuación de 11.4 ± 7.3 en 
el índice radiográfico que medía el número de lesiones periapicales, mientras 
que en los controles la puntuación era de 5.6 ± 4.9 (p < 0.01). 
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Janket et al. (136) en Finlandia, encontraron una asociación significativa 
entre la inflamación oral y la CI utilizando un “índice dental asimptótico” (ADS) 
en el que incluyen todos los posibles procesos inflamatorios orales: número de 
lesiones cariosas, presencia de restos radiculares, imágenes radiolúcidas 
periapicales (periodontitis apical crónica), pericoronitis, pérdida ósea vertical 
(periodontitis), gingivitis, y el índice periodontal comunitario y de necesidades 
de tratamiento (CPITN). Los autores proponen un complejo modelo de 
interacciones entre la salud oral y la salud sistémica que tiene en cuenta estas 
variables y en el que la dieta, el hábito tabáquico y los factores 
socioeconómicos determinarían una pobre salud oral que, a su vez, provocaría 
el aumento de mediadores  sistémicos de la inflamación (proteína C reactiva, 
fibrinógeno, activador inhibidor del plasminógeno PAI-1), hipersensibilidad de 
los monocitos, alteraciones nutricionales (incremento de la ingesta de 
carbohidratos y disminución de la ingesta de fibra), y alteraciones del 
metabolismo de los lípidos (descenso de las HDL y aumento de los 
triglicéridos) que, conjuntamente, influirían sobre la salud sistémica 
aumentando la probabilidad de padecer enfermedades tales como la Diabetes 
Mellitus tipo 2 y la cardiopatía isquémica. 
 
Frisk et al. (137)  realizó el primer estudio transversal en el que se 
analiza la relación entre las variables endodóncicas (número de lesiones 
periapicales y número de dientes endodonciados) y la CI. El estudio se realizó 
en Goteborg en 1992-93, en una muestra representativa de mujeres (N = 1056) 
con edades comprendidas entre los 38 y 84 años. La variable dependiente fue 
antecedente de CI (n = 106). No se encontró asociación estadística entre las 
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variables endodóncicas y la CI. No obstante, el estudio se ha realizado con 
grupos de enfermos y control formados exclusivamente por mujeres y con 
diferencias significativas en la edad entre ambos grupos, siendo el grupo 
control mucho más joven que el grupo de estudio.  
 
Tuominen et al. (138) en un estudio analizó la relación entre el número 
de lesiones cariosas, el número de dientes endodonciados y el número de 
restos radiculares presentes y la mortalidad por CI. Los resultados muestran 
una asociación inversa y significativa entre el número de dientes 
endodonciados y la muerte por CI, pero sólo en varones. Sin embargo, cuando 
el análisis se ajusta para el nivel educacional la asociación se hace no 
significativa.   
 
 Krall et al. (139)  encontró una relación dosis-respuesta positiva entre el 
hábito tabáquico, factor de riesgo de CI, y la frecuencia de tratamiento 
endodóncico. Así mismo, Segura Egea et al. (140)  en un estudio 
epidemiológico transversal observó que la prevalencia de patología periapical 
era mayor en los fumadores (74%) que en los no fumadores (41%) (p < 0.01; 
OR = 4.2; 95% I.C = 2.2–7.9), y que el porcentaje de dientes endodonciados en 
los fumadores (2.5%) era mayor que en los no fumadores (1.5%) (p < 0.05; OR 
= 1.7; I.C 95% = 1.0–2.6). 
El grupo de profesores Offenbacher y Caplan, del Departamento de 
Ecología Dental de la Facultad de Odontología de la Universidad de Carolina 
del Norte (Chapel Hill, USA), en un estudio longitudinal de 32 años de duración, 
observó que en los pacientes menores de 40 años las lesiones incidentes 
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endodóncicas se asociaban significativamente al momento del diagnóstico de  
la CI (141). En los mayores de 40 años no encontraron asociación. Los autores 
afirman que “los mecanismos de vinculacion de la enfermedad endodoncica a 
riesgo de padecer cardipatia coronaria puede ser similar a las hipotesis de las 
asociaciones entre la enefermedad periodontal y las enfermedades 
cardiovasculares, en una respuesta inflamatoria localizada a la infeccion 
bacteriana que conduce a la liberacion de citoquinas en la circulacion 
sistemica, con los consiguientes efectos deletéreos vasculares” (130)  
Confirmando la afirmación anterior, la interdependencia entre las enfermedades 
cardiovasculares y la infección endodoncica podría demostrarse por la 
observación de que también la enfermedad endodóncica es producida por 
anaerobios gramnegativos, (142) (143) y se caracteriza por la liberación de 
citoquinas, (144)(145) y altos niveles de mediadores de la inflamación. 
(146)(147). 
  
Joshipura et al. (148)  utilizando datos del Health Professionals Follow-
Up Study (HPFS), con su cohorte de 34.683 participantes evaluó la relación 
entre la inflamación pulpar y la incidencia de CI. Como un indicador de 
inflamación de la pulpa, se utilizó  la presencia de uno o más tratamientos 
endodóncicos. Calculando un riesgo relativo de 1.38 (95%  I.C 1.14-1.67) para  
la cardiopatía isquémica incidente (infarto de miocardio) en los dentistas con 
tratamiento endodóncico comparados con los que no tenían tratamiento 
endodóncico.  
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Posteriormente, Caplan et al. (149) comunicaron que en pacientes con 
más de 25 dientes, si existía antecedente de 2 o más tratamientos 
endodóncicos, la probabilidad de padecer cardiopatía isquémica era 
significativamente mayor (Odds Ratio = 1.62; 95% I.C 1.04-2.53) que en los 
que nunca habían sufrido tratamiento endodóncico.  
 
Willerhausen et al. (150)  ha observado que los pacientes con infarto 
agudo de miocardio presentan un significativo mayor número de lesiones 
periapicales diagnósticadas radiológicamente (p = .001), comparados con 
pacientes no infartados.  
 
Oikarinen et al. (151)  encontraron que en los enfermos con primer 
ataque de angina de pecho o infarto agudo de miocardio la prevalencia de 
lesiones periapicales diagnosticadas radiográficamente es mayor que en los 
controles. 
 
Friedlander et al.(152) no encontraron asociación significativa entre la 
presencia de imágenes radiolúcidas periapicales, correspondiente a 
periodontitis apical crónica y las personas con/sin presencia de ateromas 
visibles en sus radiografías (y con una alta probabilidad de padecer 
aterosclerosis en las arterias coronarias) (p = 0,1). 
  Hay que tener en cuenta que la existencia de una susceptibilidad 
proinflamatoria (determinada por factores genéticos) que predisponga tanto a la 
infección endodóncica como a la enfermedad cardiovascular, puede actuar 
como factor de confusión en la asociación entre periodontitis apical crónica y la 
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enfermedad cardiovascular (vía o asociación no causal)  incluso con el perfecto 
ajuste estadístico y el control de los factores de riesgo cardiovascular como la 
diabetes y el hábito tabáquico (Fig. 3).  (153) 
 
 
Fig.3. Diagrama  de mecanismos de asociación entre la periodontitis apical y la 
cardiopatía isquémica. 
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y OBJETIVOS 
Aunque las conexiones entre la enfermedad periodontal y las 
enfermedades cardiovasculares han sido bien documentadas en diversos 
estudios, la posible influencia de la periodontitis apical, enfermedad 
endodoncica, sobre la cardiopatía isquémica no ha sido estudiada en 
profundidad, existiendo en la literatura científica datos controvertidos (34).  
Desde un punto de vista biológico, la hipótesis de que las infecciones 
orales de origen endodóncico puedan contribuir a la patogénesis de la lesión 
cardiovascular es plausible si se tienen en cuenta las notables similitudes 
existentes entre la inflamación crónica oral de origen endodóncico y la 
enfermedad periodontal  (141):  
1.- Ambas son infecciones crónicas de la cavidad oral. 
 2.- En su etiopatogenia, una y otra comparten una microbiota común, 
siendo infecciones polimicrobianas con predominio de las bacterias anaerobias 
gramnegativas. 
 3.- En su fisiopatología, ambas conllevan un aumento de los niveles 
locales de citoquinas y mediadores de la inflamación (en el fluido crevicular en 
el caso de la enfermedad periodontal y en los tejidos periapicales en la 
enfermedad periodontal apical) que pueden repercutir sobre los niveles 
sistémicos. 
Estos hallazgos biológicos permiten hipotetizar que el foco infeccioso 
crónico de origen endodóncico podría asociarse a la CI, bien a través de una 
infección metastásica secundaria a nivel del endotelio vascular tras 
bacteriemias transitorias, con efecto directo de las bacterias y de sus toxinas a 
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nivel del endotelio vascular, y/o como resultado de la inflamación sistémica 
estimulada inmunológicamente por las bacterias orales. Cualquiera de estas 
posibles vías de conexión, o ambas a la vez, podrían influir en la formación de 
la placa de ateroma, en el desarrollo de la aterosclerosis y en la  aparición de la 
cardiopatía isquémica.  
Observando el criterio de analogía para la formulación de hipótesis 
descrito por Stuart Mill (154) a mediados del s. XIX, es aceptable suponer que 
la periodontitis apical crónica se asocie también a las mismas alteraciones 
sistémicas a las que se asocia la enfermedad periodontal. De hecho, diferentes 
trabajos relacionan la patología y terapéutica endodóncicas con enfermedades 
sistémicas cuya relación con la enfermedad periodontal está bien establecida, 
como la diabetes mellitus (155) (156)(157) y el hábito tabáquico (158).   
Ya se han comentado anteriormente los estudios que han abordado la 
posible asociación de la periodontitis apical crónica con la cardiopatía 
isquémica (137-145). Sin embargo, la mayoría de ellos son estudios 
trasversales que no permiten extraer conclusiones sobre causalidad. 
No cabe duda que una comprensión más exacta de la conexión entra la 
infección endodóntica y el riesgo de enfermedad cardiovascular sería de gran 
interés, desde el punto de vista científico y también como problema de salud 
pública (123). Para ello, se requieren estudios prospectivos en los que se 
controlen las posibles variables de confusión. 
En este trabajo, partiendo de la hipótesis nula de que no existe relación 
entre la cardiopatía isquémica y la inflamación crónica oral de origen 
endodóncico, nos hemos planteado los siguientes objetivos: 
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OBJETIVOS 
 
1º) Determinar la prevalencia de patología periapical y tratamiento 
endodóncico, diagnosticados radiográficamente mediante ortopantomografía, 
en los pacientes con cardiopatía isquémica incidente (angina de pecho / infarto 
agudo de miocardio), con cardiopatía isquémica crónica y en los pacientes en 
situación de pre-transplante cardíaco, comparándola con los pacientes control 
sin cardiopatía isquémica.  
 
2º) Investigar si el tratamiento de la patología periapical influye en la evolución 
de los pacientes con cardiopatía isquémica crónica. 
 
3º) Investigar si existe asociación entre la prevalencia de patología periapical y 
tratamiento endodóncico y la evolución  postoperatoria de los pacientes 
transplantados cardíacos. 
 
4º) Investigar si existe asociación entre la prevalencia de patología periapical y 
tratamiento endodóncico en el momento del infarto y la evolución posterior de 
los pacientes con cardiopatía isquémica aguda. 
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3. MATERIAL Y MÉTODO. 
 
Para la consecución de los objetivos, se han diseñado dos estudios 
epidemiológicos, uno descriptivo trasversal (cross-sectional study) y otro 
longitudinal. Se expone el protocolo del estudio trasversal: 
 
a) Población de referencia: adultos españoles. 
 
b) Muestra poblacional: 
- Pacientes con diagnósticos de cardiopatía isquémica diagnosticados y 
tratados en el Hospital Universitario Virgen del Rocío de Sevilla. Unidad Área 
del Corazón. 
Criterios de inclusión: 
- Mayores de 18 años. 
- Al menos 10 dientes en boca (sin contar terceros molares). 
Criterios de exclusión: 
- Pacientes con diagnóstico de enfermedad periodontal. 
- Controles sanos: pacientes sin antecedentes de cardiopatía isquémica, 
mayores de 18 años, con al menos 10 dientes en boca, atendidos en la 
Facultad de Odontología de Sevilla. 
 
c) Cálculo del tamaño de la muestra:  
Para determinar el tamaño de la muestra se han tenido en cuenta los 
siguientes factores: 
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1. La prevalencia de periodontitis apical (PA) que puede esperarse encontrar 
en el grupo control y en los pacientes cardiópatas, estimada a partir de 
estudios previos. 
2. El riesgo de error α: 5%, con nivel de confianza (1 - α) del 95%. 
3. El riesgo de error β: 5%, con un poder estadístico (1 – β) del 95%. 
4. Un contraste de la hipótesis bilateral. 
 
Por lo que a la periodontitis apical esperada se refiere, se ha revisado la 
bibliografía y los estudios ya publicados. Jiménez-Pinzón et al.  (113)  estimó 
por primera vez la prevalencia de periodontitis apical en España en una 
muestra de 180 pacientes con una edad media de 37 años: 61% de las 
personas y 4% de los dientes. Otros estudios epidemiológicos realizados en 
muestras de poblaciones europeas han estimado las siguientes prevalencias 
de enfermedad periodontal apical referidas a personas y a dientes: 
 
Autores Año País Tamaño 
muestral 
PA en 
personas 
(%) 
PA en 
dientes 
(%) 
Marques et al.  1998 Portugal 179 27 2.0 
Sidaravicius    1999 Lituania 147 70 7.2 
Kirkevang et al.  2001 Dinamarca 614 ----- 3.4 
Boucher et al.  2002 Francia 208 63 7.4 
Jiménez et al.  2004 España 180 61 4.2 
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Para prever la prevalencia de periodontitis apical que podría encontrarse 
en pacientes con cardiopatía isquémica, los datos en la literatura científica son 
muy escasos (137)(141). Recientemente se ha  estimado una  prevalencia de 
periodontitis apical del 75% en enfermos hipertensos (159) y del 92% en 
pacientes hipertensos fumadores (158), anteriormente se encontró una 
prevalencia de periodontitis apical del 81% en pacientes diabéticos tipo 2  (140)  
y del 74% en fumadores (160) . El sólo hecho de que se trate de un grupo de 
población de edad media por encima de los 50 años implica ya una mayor 
prevalencia de PA que la encontrada en la población general. El contraste se 
ha planteado bilateralmente. 
En definitiva, hemos tomado las siguientes prevalencias de partida para 
el cálculo del tamaño de la muestra: 
 
Controles 
      (%) 
Enfermos cardiópatas 
(%) 
Prevalencia en pacientes 61 75 
 
 El riesgo de error alfa fijado es del 5%, con nivel de confianza del 95%. 
El riesgo de error β aceptado es del 5%, lo que implica una elevada 
probabilidad (95%) de observar en la muestra la diferencia en la prevalencia de 
enfermedad periodontal apical, si ésta existe en la población. El contraste de la 
hipótesis es bilateral (dos colas). 
Con todos los factores anteriores se ha calculado el tamaño de la 
muestra aplicando la siguiente ecuación: 
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Zα es el valor Z correspondiente al riesgo α fijado (5%): 1,96 (bilateral). 
Zβ es el valor Z correspondiente al riesgo β fijado (5%): 1,645. 
p1 es la prevalencia de PA esperada en el grupo control: 61%. 
p2 es la prevalencia de PA esperada en el grupo de estudio: 75%. 
p es la media aritmética de las dos prevalencias: 68%. 
  
 El tamaño muestral mínimo calculado es de 286 pacientes por cada 
grupo, que se refiere al tamaño que ha de tener la muestra que se analice al 
final del estudio. Teniendo en cuenta la posibilidad de pérdidas/abandonos, se 
ha decidido elevar hasta 300 pacientes el tamaño de la muestra inicial por 
grupo. 
Estas cifras son factibles de incluir en el estudio teniendo en cuenta los 
pacientes que actualmente están siendo tratados en el Servicio de Cardiología 
del Hospital Virgen del Rocío. 
 
d) Precisión de las estimaciones de las “odds ratio” y las prevalencias. 
En la justificación del tamaño muestral elegido (n = 300), puede 
observarse que la fiabilidad, seguridad o nivel de confianza fijado es del 95% y 
el error β previsto fue del 5%, para conseguir una potencia estadística del 95%. 
Por tanto, la estimación de prevalencias y “odds ratio” se hará con una elevada 
precisión e intervalos de confianza del 95% reducido. 
La potencia estadística del estudio planteado con tamaño muestral n = 300 y 
contraste de hipótesis bilateral es muy alta: 96% para el cálculo de las 
prevalencias y 97% para el cálculo de las OR. 
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e) Selección de la muestra: 
- Controles: muestreo aleatorio simple entre los pacientes atendidos en la 
Facultad de Odontología de Sevilla. Para evitar sesgos en la selección de 
controles, se realizará un despistaje de factores de riesgo cardiovascular 
(determinación de glucemia, colesterol total y triglicéridos, tensión arterial, peso 
e índice de masa corporal). 
- Cardiópatas: muestreo aleatorio simple entre los pacientes con cardiopatía 
isquémica atendidos en el Hospital Virgen del Rocío de Sevilla. 
 
f) Diagnóstico de la patología periapical y tratamiento endodóncico 
(método descrito por Segura-Egea et al. (161)):  
 
- Radiografías panorámicas. 
- Diagnóstico de patología periapical: Índice PAI (Fig. 3).  (162)  
- Calibración de los observadores con el “gold standard” del Prof. Ørstavik 
hasta un índice Kappa > 0.75. 
- Valoración de los dientes endodonciados. 
- Calidad de la obturación coronal. 
- Calidad de la obturación de los conductos: relleno y longitud. 
- Cálculo del índice de Mattila. 
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Fig. 3. Ejemplos de la evaluación del estado periapical aplicando el índice PAI. 
 
g) Análisis epidemiológico y estadístico: 
- Cálculo de prevalencias.  
- Cálculo de Odds Ratios y determinación de posibles factores de riesgo. 
- Regresión logística univariante y multivariante (SPSS). 
- Significación estadística: nivel de confianza del 95%; test de la chi-cuadrado. 
Seguimiento y evaluación de la evolución de los pacientes. 
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h) Variables explicativas dentarias y endodóncicas: 
Se realizará una ortopantomografía en la que se analizarán, para cada 
paciente cardiópata y para cada control, las variables dentarias y 
endodóncicas: 
- Número de dientes presentes. 
- Número de dientes con lesiones periapicales (Índice PAI). 
- Número de dientes con tratamiento endodóncico. 
- Número de dientes con tratamiento endodóncico y lesiones periapicales. 
- Índice de Mattila (MPI) de lesiones inflamatorias bucodentales. 
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i) Variables explicativas médicas y cardiológicas: 
 
   Para cada uno de los sujetos se registraran determinadas variables 
socio – económicas y algunas de las enfermedades generales más frecuentes 
en la población, realizándose para ello un cuestionario en el que se recojan los 
datos que se pretenden valorar: 
• Hombre/Mujer: 1-Hombre/ 0-Mujer. 
• Altura. 
• Peso. 
• IMC. 
• Cintura. 
• Estado civil: soltero / casado. 
• Frecuencia de visita al dentista: regularmente / irregularmente. 
• Última visita al dentista: hace más de 1 año / hace menos de 1 año. 
• Nivel de estudios: sin estudios, básicos, medios, superiores. 
• Raza/Etnia: caucásico/negro/oriental. 
• Alcohol. 
• Tabaquismo: fumador / no fumador. 
• Nº de cigarrillos al día. 
• Tiempo fumando en años. 
• Diabetes: diabético / no diabético. 
• Niveles de HbA1c. 
• Cardiopatía crónica: si /no. 
• Antecedente de Infarto: si/no 
• Antecedente de Angina de pecho: si/no 
Máster Oficial en Ciencias Odontológicas                                        Benito Sánchez Dominguez                                                             
 
~ 73 ~ 
 
• Hipertensión: si/no. 
• Presión sistólica. 
• Presión diastólica 
• Ergometría 
• Fracción y eyección 
• Revascularización: si /no 
• Leucocitos 
• Colesterol LDL 
• Colesterol HDL 
• Colesterol total 
• Triglicéridos 
• Digitálico: si/no. 
• Antihipertensivo: si/no. 
• Anticoagulante: si/no. 
• Insulino-dependiente: si/no 
• Antidiabéticos orales: si/no. 
• Otra medicación. 
• Otra patología. 
• Enfermedad Periodontal: si/no. 
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5.ANEXOS 
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Proyecto de investigación presentado a la Consejería de Economía, Innovación 
y Ciencia, en la convocatoria del 2011.
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Documento firmado por el Director Gerente del SAS, donde manifiesta el 
interés del proyecto y su inclusión en el Plan Integral de Cardiopatías. 
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Documento acreditativo del permiso por parte de la Comisión de Ética de 
Experimentación de la Universidad de Sevilla para el desarrollo de la 
investigación.
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Documento acreditativo del permiso por parte de la Subcomisión de Ética 
Sanitaria del Hospital Virgen del Rocío de Sevilla para el desarrollo de la 
investigación.
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HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE 
TÍTULO DEL ESTUDIO: ESTUDIO DE LA ASOCIACIÓN DE LA 
PATOLOGÍA Y TERAPÉUTICA ENDODÓNCICAS CON  LA 
CARDIOPATÍA ISQUÉMICA. 
INVESTIGADOR PRINCIPAL: Dr. Juan José Segura Egea 
CENTRO: Facultad de Odontología de la Universidad de Sevilla.  
INTRODUCCION: 
Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigación 
en el que se le invita a participar. El estudio ha sido aprobado por el Comité 
Ético de Investigación Clínica correspondiente y se lleva a cabo con respeto a 
los principios enunciados en la declaración del Helsinki y a las normas de 
buena práctica clínica. 
Nuestra intención es tan solo que usted reciba la información correcta y 
suficiente para que pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este 
estudio. Para ello lea esta hoja informativa con atención y nosotros le 
aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicación. 
Además, puede consultar con las personas que considere oportuno.  
PARTICIPACIÓN VOLUNTARIA  
Debe saber que su participación en este estudio es voluntaria y que 
puede decidir no participar o cambiar su decisión y retirar el consentimiento en 
cualquier momento, sin que por ello se altere la relación con su médico ni se 
produzca perjuicio alguno en su tratamiento.  
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HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE  
 
DESCRIPCIÓN GENERAL DEL ESTUDIO:  
El estudio tiene como objetivos:  
 
1º) Determinar la prevalencia de patología periapical y tratamiento 
endodóncico, diagnosticados radiográficamente mediante ortopantomografía, 
en los pacientes con cardiopatía isquémica incidente (angina de pecho / infarto 
agudo de miocardio), con cardiopatía isquémica crónica y en los pacientes en 
situación de pre-transplante cardíaco, comparándola con los pacientes control 
sin cardiopatía isquémica.  
2º) Investigar si el tratamiento de la patología periapical influye en la evolución 
de los pacientes con cardiopatía isquémica crónica. 
3º) Investigar si existe asociación entre la prevalencia de patología periapical y 
tratamiento endodóncico y la evolución  postoperatoria de los pacientes 
transplantados cardíacos. 
4º) Investigar si existe asociación entre la prevalencia de patología periapical y 
tratamiento endodóncico en el momento del infarto y la evolución posterior de 
los pacientes con cardiopatía isquémica aguda. 
 
Se desarrollará durante 3 años y a lo largo del mismo se le realizarán 
exploraciones radiográficas, concretamente se tomarán 5 placas panorámicas 
de su boca. 
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HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE 
 
BENEFICIOS Y RIESGOS DERIVADOS DE SU PARTICIPACIÓN EN EL 
ESTUDIO  
Al tratarse de un estudio meramente observacional, en el que no se va a 
intervenir modificando tratamientos ni utilizando medicamentos, no existe 
riesgo alguno para usted. Las radiografías que se van a tomar servirán para 
ayudar al diagnóstico de patologías bucodentales y usted podrá conocer así el 
estado de su salud en lo referente a las mismas. Además, el control de sus 
enfermedades bucodentales podrá repercutir favorablemente en su salud y en 
el control de su cardiopatía isquémica. 
 
OTRA INFORMACIÓN RELEVANTE  
Si usted decide retirar el consentimiento para participar en este estudio, en 
cualquier momento puede abandonarlo. 
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DECLARACIÓN DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 
 
D./Dña ………………………………………………………………………………., 
 de ………… años de edad y con DNI nº ……………………….…, manifiesta 
que ha sido informado/a sobre el Proyecto de Investigación titulado ESTUDIO 
DE LA ASOCIACIÓN DE LA PATOLOGÍA Y TERAPÉUTICA ENDODÓNCICAS 
CON  LA CARDIOPATÍA ISQUÉMICA, cuyo investigador principal es el Dr. 
Juan J. Segura Egea. 
 
He leído la hoja de información que se me ha entregado. 
He podido hacer preguntas sobre el estudio. 
He recibido suficiente información sobre el estudio. 
He hablado con: _________________________________________________ 
Comprendo que mi participación es voluntaria. 
Comprendo que puedo retirarme del estudio: 
1. Cuando quiera. 
2. Sin tener que dar explicaciones. 
3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos. 
 
Sevilla, a        de            de 201    . 
 
Fdo. D/Dña: 
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